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　　　In　order　to　assess　the　present　status　of　immunity　against　poliovi．rus　of　the　general　population
arising　from　mass＞accination　with　live　oral　Sabin　vaccine．carried　out　since　1961，　sera　obtained　from
res．idents　in　Sapporo　and　its　outskirts　were　examined　for　virus－neutrahzing　antibodie．s　a．gainst　poliovirus
types　l　and　3　with　microtransfer　technique　using　LLCMK2　cells．
　　　Examination　of　the　data　obtained　from　those　under　15　years　of　age　revealed　that　the　durat．ion　of
imrnunity　conferred　by　live　oral　poliovaccine　varied　according　to　the　type　Qf　virus：at　10－14　years　of
age，　the　percentages　of　those　havi且g　neutralizing　titers≧1；．4　were　82％fQr　type　l　and　60％for．type　3，
and　the　rates　of　thQse　with　tit．ers≧1；64　w．ere　12％for　type　l　and　9％for　type　3，　respectively．　An
early　disappearance　of　type．3antibod．y　due　to　poor　immunogenicity　of　the　vacc．ine　was　noted．
　　　Those　of　18　years　of　age　or　older　who　might　have　been　exposed　to　natural　infection　of　poliomyelitis
in　their　inf．ancy　possessed　higher　antibody　titers　against　both　types，　as　compared　to　those　under　15
years　of　age．　These　titers，　however，　were　still　signi丘cant正y　lower　than　the　titers　in　serurn　obtained
from　inhabit母nts　living　in　a．n　endemic　country（Timor　Island，　Indonesia），
　　　Based　on　these　results，　the　importance　Qf　a　careful　follQw－up　of　herd　imlnunity　in　the　future
especially．among　those．　who　had　acquired　immunity　by　vac．cination　alone　was　emphasized．
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　（Received　June　19，1978　and　accepted　Sel）temb．er　5，1978）
1緒 言
　1947年わが国において急性灰：白髄炎（ポリオ）の届出が
行われるようになって以来，毎年1000～4000人にもおよ
ぶ多数の患者発生が報告されてきたが，1960～1961年の北
海道および北九州地方を中心に発生した大流行に際し生ワ
クチンの緊急投与が行われ，流行の阻止．に成功したことは
広く知られている1）．生ワクチンの投一与は1964年以降1976
年まで生後3～18ヵ月の乳幼児に対して行われてきたが，
以来患者発生は激減し，最近ではわず．かに年間1，2例にと
どまり，日本の現状では事実上ポリオは消え去った．と考え
られるに至っている1・2β）．
　本研究はこのように自然感染の見られなくなった日本に
あって過去10数年におよぶ生ワクチンの行政投与により
集団としてのポ．リオの免疫状態がどのように維i持され．てい
る．かを知る目的でポリオ中和抗体の年齢別保有状況を検討
＊　本学専門課程3年学生
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した．
2　実験材料と方法
　2・1研究対象；Table　1に示したごとく計373名を対
象とした．グループ1～10は1975年1月から1976年5月
までの札幌医大小児科外来受診非感染症患者（大部分は札
幌市およびその近郊の住民と考えられる）の血清である．
グループ11は札幌在住の看護学校生徒，グループ12は医
学部学生の血清で，それぞれ1976年9月に採血した．
Table　1　．496αη4　NZ〃ノめ61w　qプ3735κ魏f加
Numbers
れているマイクロプレートに移した．37℃5％炭酸ガス存
在下で4～51≡1培養した後，CPEの有無によって判定した．
Group　No． Age
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
0－2months
3－5
6－8
9－11
12－17
18－23
　　2
3－5
6－9
10－1．4
18－20
21－26
，，
　
，，
，，
，，
years
，，
，，
35
30
28
26
30
26
30
36
30
33
26
43
　2・2細胞培養：アカゲザル正常腎細胞（LLCMK2）の
単層培養を使用した．増殖用培養液としては，Eagleの
minimum　essential　Inedium（MEM）に子牛1血清を4％，
1．5傷NaHCO3を10弩，ファンギゾンを5μg／mZ加えた
ものを用い，維持用培養液は増殖用培養液から子牛血清を
除いたものを用いた．
　LLCMK2の単層培養をトリプシン処理後，増殖用培養
液に1．5×104個／0．15mZの濃度で浮遊させ，マイクロプ
レート（クック製，組織培養用フラット）の各穴に0．15mZ
ずつ分注して37。C，5傷炭酸ガス存在下で培養した．単層
の細胞シートが形成された後，一度洗際して維持培地に換
えた．
　中和試験：Piggy－back　lnicrotransfer　technique4）を
用いて行った．すなわち56。C，30分加熱非働化した4倍稀
釈被検1血清をダイリューターを用いて128倍まで2倍階段
稀釈を行い，等量のポリオウイルス1型Mahoney株およ
び3型Saukett株（各100　TCID5G／0．025　mZ）0．025　m1を
加えてよく混和して，37℃1時間，4。C　1昼夜中和した後，
トランスファープレートから単層培養細胞シートの形成さ
3成　　績
　Fig，1はポリオに対する中和抗体の年齢別抗体分布を示
したものである．実線で示した1型ウイルス抗体の場合，
母親に由来する経胎盤性の移行抗体の反映と考えられる抗
体分布を示す0～2カ月を過ぎると抗体陰性例が増加する
が（3～5カ．月），その後6～8さらに9～11ヵ月になると生
ワクチン投与の効果によると考えられる高い抗体価を有す
る例が増加してくる・すなわち抗体価4倍以下の陰性群と
生ワクチンにより獲得した≧128倍という高い抗体価を保
有する群とが明瞭に区別される典型的な抗体分布を呈す
る・その後ワクチン接種年齢を過ぎ2歳代では高い抗体価
を保持するが，3～5歳代ですでに抗体価の低下傾向が始ま
り，この傾向は10～14歳代に至るまで認められる．！8～
20歳，21歳以上では1961年以前の流行に暴露され自然感
染を受ける機会を有しており，かつ！961～1963年に実施
されたセービン生ワクチンの一斉投与を受けた年齢群であ
るが，この両群の抗体分布は生ワクチン投与のみによる抗
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Fig．1　Age　distribution　of　neutralizing　antibodies
　　　　to　type　l　and　type　3　polioviruses．
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体と推定される10～14歳のそれと比較して高力価に偏っ
ていることが注目される．
　3型ウイルスに対する抗体価の分布は破線で示した・加
齢に伴う抗体価の分布は1型とほぼ類似した消長を示して
いるが，抗体価は全体として1型に比し低い傾向が見られ
る．ワクチン投与の完了した18～23ヵ月，2歳代で抗体陰
性（＜4倍）率がほぼ25傷を占めると同時に1型で見られ
たような高い抗体（≧128倍）を保有する例が非常に少いこ
とが特徴的である・
　次に抗体価≧4倍陽性率，≧64倍陽性率を年齢別に
Fig．2に示した，実線で表した！型では生後3～5ヵ月群
で抗体陽性例が最も少く；≧4倍陽性率で20％，≧64倍陽性
率で3．3駕に過ぎないがその後陽性率は上昇し，生ワクチ
ン投与の完了した18～23ヵ月では≧4倍85弩，≧64倍
で54％に達する・またこの年齢以降生ワクチン投与開始
後に出生した15歳未満の年齢層についてみると，≧4倍
1場性率は80～90％の高率を維持し10～14歳代でも81．8％
を示しているが，≧訓説のそれは！8～23カ月をピークに
以後年齢と共に急激に減少する傾向が認められる・これに
対しポリオの自然感染に暴露されたと考えられる18～20，
20歳代では3～14歳の年齢層と比較して≧4倍陽性率は
同程度であるが≧64倍陽性率が高いことが目につく．
　同様に破線で表わした3型では，14歳以下の年齢層にお
いて≧4倍陽性率は1型より10～20％程度低い値を示し
ている．≧64倍1場性率では1型との差はより顕著であり，
生ワクチン投与完了直後の18～23ヵ月群でさえ192％を
示すに過ぎない．これに対して！8～20歳，21～26歳群で
は≧4倍陽性率は1型と同様90傷以上と高い値を示して
いる・≧64倍陽性率は1型に較べるとかなり低いがなお
かつ21～26歳群で18．6傷と生ワクチン投与直後の年齢群
に匹敵する陽性率である・
4　考　　察
従ってポリオは現在わが国では外来性のウイルス疾患にな
りつつあるのが実情である．
　そこでわれわれは各年齢群別に血清中のポリオ中和抗体
価を測定し，これに基づぎ行政的生ワクチン投与によって
維持されている住民の免疫保有状況を把握しようとした．
その結果，生ワクチンによる免疫は投与後10年余の経過
により抗体価の低下は見られるものの抗体価4倍あるいは
それ以上の陽性率は1型81．8％，3型で60傷を維持して
いることが判明した．しかし現行の生ワクチン投与のみに
よっては高い抗体レベルを長期間維持することは不可能
で64倍あるいはそれ以上の陽性率は10～！4歳群で1型
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　1961年以来一斉投与の行われたセービン生ワクチンの
効果は著しく1970年以降ポリオ患者は年間数名以下に激
減しており，しかもその多くはワクチンウイルスとの関係
を否定し得ないcompatible　caseおよびワクチン服用児
の接触者であり，野生型ポリオウイルスは事実上わが国か
ら根絶されたと考えられるに至っている．このような状況
の下で最近生ワクチン接種率の低下の傾向が認められるよ
うになり，北海道では地区により差はあるものの平均ほぼ
80％だった接種率が1976年に70傷を割り，札幌市にお
いても90傷前後だったそれが1976年に70％に低下して
いる5），
　一方海外では依然としてポリオ患者多発国は多く6・7β），
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12．2％，3型9．1％と低下している．特に生ワクチンによる
3型の抗体陽性率が1型に比して低く，かつ産生された抗
体価もかなり低値であることは注意を要しよう．最近3型
ワクチンウイルスの免疫原性の弱さが問題になっており，
本ウイルスの一層の改良が望まれている．
　ここで参考までに，同様の方法を用いて測定したポリオ
酒淫地インドネシア（チモール島住民，1972年）における
年齢別抗体分布および抗体陽性者率（古屋，浦沢ら，未発
表）をFig．3a，　bに示す．侵淫地においては各年齢層と
も高い抗体価を有するものが多く，≧4倍陽性率は1型，3
型ともほとんど100％，≧64倍陽性率も40～70％に保たれ
ている．また前述のごとくわが国の！8～20歳，21～26歳
の山群は幼少時期の自然感染の影響で生ワクチンの世代と
異って高い抗体分布を有しているが，なおかつインドネシ
アのそれに比較すれぽ明かなら二値を示している．これら
の成績はここ十数年間わが国の環境中にポリオウイルスの
叡慮，伝播がほとんど見られなくなり，抗原刺戟がなく
なったことの反映と考えられる．
　厚生省流行予測事業に基づく日本8地区集計9）（各地区
毎の被調査者の年齢構成がまちまちでかつ調査数が少いた
め8地区の成績を一括集計した）の年齢別ポリオ中和抗体
の分布は，われわれの成績に比較して若干低い傾向は認め
られるもののほぼ類似のパターンを示している．しかし一
方，1967年以来北海道内2地域（旭川市，室蘭市）におい
て生ワクチン服用児の服用後の中和抗体価の推移を追跡調
査した桜田ら（1975）10）の成績と比較すると，われわれの
成績では≧4倍陽性率および≧64倍陽性率のいずれもか
なり高い．この差がいかなる原因によるのかは不明である
が，桜田らの研究においてはその調査対象を生ワクチン服
用後周囲に投与される生ワクチンの影響を受けないと考え
られる者（独り子，あるいは末子）に限定していることが
一つの要因となっているかも知れない．すなわちわれわれ
の成績には定期的に投与されるワクチンウイルスの周辺へ
の散布による再感染の影響が含まれている可能性を否定し
得ないと思われる．投与されたワクチンウイルスが被投与
者の周辺に伝播し再感染による抗体上昇を惹起するとすれ
ぽ接種率の高い地区と低い地区とでは接種後の抗体価の推
移に差が見られることも考えられる．
　わが国における生ワクチンによるポリオ予防対策はほぼ
完全な成功を見たが，海外のポリオ発生状況およびその不
充分な対策からみて，将来とも海外からのポリオの二二を
急ぐためには現状の集団免疫レベルを維持する必要がある
と老えられる．そのためには，今後の問題点として，高い
抗体保有率を維持するため特に最近見られる予防接種率の
低下を防止すること，定期的に住民の抗体調査を行い，殊
に生ワクチンのみによって免疫を獲得した年齢群の今後の
免疫保有状況を追跡すること，および海外ポリオ汚染地へ
出かける抗体陰性者の対策が残されていると考えられる．
5　結　　語
　1961年以来のセービン生ワクチンの行政投与の結果と
して，現時点における集団としてのポリオの免疫状況を把
握するために札11晃医大外来受診者および札幌在住の看護学
校生徒と医学部学生のポリオ1型および3型中和抗体を測
定して以下の結果を得た．
　14歳以下の年齢群についての検討から，生ワクチンによ
る免疫は投与後10数年余の経過により抗体価の低下は見
られるものの，1型ウイルスに対しては≧4倍陽性率
81．8弩，≧64倍陽性率12．2％であった．一方3型ウイルス
に対しては，これらの値はそれぞれ60．！％，9．1鬼で3型
抗体陽性率は1型に比して低く，かつ抗体価も著しく低値
であった．
　18～20，2！～26歳の両虎は幼少時期に自然感染を受けた
可能性がありかつ1961～1963年のセービン生ワクチンの
一斉投与を受けた年齢層であるため，ワクチン投与のみの
世代より明らかに高い抗体を維持していたが，なおかつポ
リオ侵淫地（インドネシア・チモール島）住民と比較して
その抗体保有率には明らかな相異が認められた．
　世界的にみて依然ポリオ患者多発国の多い現状を考慮し
た場合，最近のワクチン接種率の低下傾向に対する対策と
共に，生ワクチンのみによって賦与された集団免疫につい
てその推移を今後も丹念に追跡調査することが重要である
と考えられる・
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